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摘 要 
乙酰丙酸是重要的生物基平台化合物，其转化利用受到科研工作者的广泛关
注。乙酰丙酸的还原胺化是制备高附加值乙酰丙酸胺化衍生产品的重要途径，近
年来成为研究的热点。本论文建立了无催化剂乙酰丙酸还原胺化的反应体系，探
讨了乙酰丙酸还原胺化合成直链氨基酸 4-二甲氨基戊酸（4-DAPA）和环状化合
物 5-甲基-2-吡咯烷酮（5-MeP）的反应途径。 
首先，研究了以 N,N-二甲基甲酰胺为胺源，在无催化剂条件下直接还原胺
化乙酰丙酸合成新型化合物 4-二甲氨基戊酸（4-DAPA）的反应途径。在 200℃
条件下反应 4h，4-二甲氨基戊酸的得率可达 55.3%。过高温度、过长反应时间、
有氧气存在、含水量过大等条件可导致副反应加剧，副产物增多，目标产物得率
和选择性降低。体系酸度过高会抑制 N,N-二甲基甲酰胺的分解，同时会促进有
机铵盐的形成，降低胺与羰基的亲核能力；酸度过低则不利于胺的亲核取代反应，
导致乙酰丙酸的转化率及 4-二甲氨基戊酸的得率降低。该反应的反应路径可能
为：首先 N,N-二甲基甲酰胺分解产生二甲胺和甲酸，然后二甲胺继续与乙酰丙
酸 γ-位羰基发生亲核取代反应并脱水形成亚胺，最后甲酸转移加氢还原亚胺生成
目标产物 4-二甲氨基戊酸。 
其次，研究了乙酰丙酸在无催化剂 N,N-二甲基甲酰胺体系中，以甲酸铵作
为胺源和氢源，直接还原胺化合成 5-甲基-2-吡咯烷酮（5-MeP）的反应途径。反
应在 130℃条件下反应 8h，5-甲基-2-吡咯烷酮的得率为 40.3%，升高温度和延长
反应时间有利于提高 5-甲基-2-吡咯烷酮的得率。体系中甲酸含量对产物得率也
有显著影响，过量的甲酸一方面可通过转移加氢促进亚胺的还原，另一方面也可
导致氨基的质子化，抑制氨基的亲核攻击。该反应的反应途径可能为：甲酸铵分
解产生氨；氨与乙酰丙酸 γ 位羰基发生亲核取代反应，形成中间体 γ-亚氨基戊
酸；γ-亚氨基戊酸有两种途径转化为 5-甲基-2-吡咯烷酮，一种为 γ-亚氨基戊酸先
在甲酸转移加氢的还原作用下生成 γ-氨基戊酸，然后脱水环合为 5-甲基-2-吡咯
烷酮；另一种为 γ-亚氨基戊酸先脱水成环状 5-甲基-3,4-二氢-2-吡咯酮，然后在
甲酸转移加氢的还原作用下生成 5-甲基-2-吡咯烷酮。其中反应的速率控制步骤
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为亚胺的还原。在反应中添加极性非质子溶剂如 N,N-二甲基甲酰胺、二甲亚砜、
N,N-二甲基乙酰胺等可显著提高 5-甲基-2-吡咯烷酮的得率；乙酰丙酸的衍生物
如乙酰丙酸甲酯或 α-当归内酯亦可作为原料应用于该反应体系制备 5-甲基-2-吡
咯烷酮。 
综上所述，本论文以乙酰丙酸、N,N-二甲基甲酰胺、甲酸铵等为原料，在无
催化剂体系中通过还原胺化反应分别合成了新型直链氨基酸 4-二甲氨基戊酸和
5-甲基-2-吡咯烷酮，丰富了生物基平台化合物乙酰丙酸胺化衍生产品的合成途径。 
 
关键词：乙酰丙酸；4-二甲氨基戊酸；5-甲基-2-吡咯烷酮；还原胺化；生物质
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Abstract 
Conversion of biobased platform chemical levulinic acid into value-added 
chemicals has attracted great attention. Recently, as an important pathway, reductive 
amination of levulinic acid to high value-added products has become a hot pot. In this 
thesis, new systems of reductive amination of levulinic acid without catalysts were 
created and directly reductive amination of levulinic acid to new chain amino acid 4-
dimethylamine pentanoic acid and cyclic 5-methyl-2-pyrrolidone were investigated. 
Firstly, using DMF as sources of amine, directly reductive amination of levulinic 
acid to new amino acid product 4-dimethylamine pentanoic acid (4-DAPA) without 
catalyst was investigated. According to the experimental results, best yield of product 
was 55.3% and obtained when reaction was operated under 200℃for 4h. However, it 
induced side reactions, yielded more byproducts and fewer target product with higher 
reaction temperature, longer residence time, higher content of water or oxygen 
existence. Higher acidity of system could inhibit DMF decomposition, lead formation 
of ammonium salt and weaken amine nucleophilicity with carbonyl group. In contrast, 
lower acidity also reduced nucleophilic reactions, which resulted lower yield of 4-
DAPA and lower conversion of LA. Proposed mechanism of this reaction was: firstly, 
DMF decomposed to form dimethylamine and formic acid; secondly, dimethylamine 
attacked carbonyl group of levulinic acid to form imine; at last, imine was reduced by 
transfer hydrogen from formic acid to form target product 4-DAPA. 
Secondly, directly reductive amination of levulinic acid to 5-methyl-2-pyrrolidone 
(5-MeP) under normal atmosphere without catalyst was investigated. In this system, 
ammonium formate was used as both sources of amine and hydrogen. Increasing 
reaction temperature and prolonging residence time were beneficial for improving yield 
of 5-MeP and yield was 40.3% when reaction was operated under 130℃ for 8h. 
Acidity of the system played a key role for 5-MeP synthesis as well. On one hand, 
excessive formic acid could induce imine reduction by transfer hydrogen. On the other 
厦
门
大
学
博
硕
士
论
文
摘
要
库
Abstract 
IV 
 
hand, excessive formic acid could also induce protonation of amine, which inhibited its 
nucleophilic attack with carbonyl group. There were two proposed mechanisms of this 
reaction. In common, initial process of both pathways was ammonium formate 
decomposition and γ-imino pentanoic acid formation, which derived from ammonia 
nucleophilic attack with carbonyl group. Then two pathways parted to different ways: 
on one way, γ-imino pentanoic acid was firstly reduced by transfer hydrogen of formic 
acid to form γ-amine pentanoic acid and then γ-amine pentanoic acid transformed to 5-
methyl-2-pyrrolidone by dehydration cyclization; on the other way, γ-imino pentanoic 
acid firstly transformed to cyclic 5-methyl-3,4-2H-2-povidone by dehydration 
cyclization and then cyclic 5-methyl-3,4-2H-2-povidone was reduced by transfer 
hydrogen of formic acid to form target product 5-methyl-2-pyrrolidone. According to 
analysis and proposed mechanism, the rate-determining step of this process was 
reduction of imine. Polar aprotic solvents, such as DMF, DMSO and DMAC could 
improve yield of 5-MeP efficiently and levulinic acid derivatives, such as methyl 
levulinate and α-angelica lactone, were also considered as suitable substrates for this 
system to yield 5-methyl-2-pyrrolidone. 
Above all, directly reductive amination of biobased levulinic acid with DMF or 
ammonium formate to new chain amino acid 4-dimethylamine pentanoic acid and 5-
methyl-2-pyrrolidone without catalysts were investigated, which enriched reductive 
amination of levulinic acid to synthesize more amination derivatives. 
 
Key words: levulinic acid; 4-dimethylamine pentanoic acid; 5-methyl-2-pyrrolidone; 
reductive amination; biomass 
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第一章 绪论 
1.1 引言 
随着科技的进步，全球经济的发展迈入崭新的阶段。在人类社会的历史进程
中，能源始终是驱动社会发展的源泉，由原始的刀耕火种，到以煤为主要能源的
工业蒸汽时代、电气时代，再到以油气为主要能源的现代社会，发展的背后都是
能源的交替使用和高效利用。然而，传统的化石能源不可持续，且现如今全球气
候变暖，二氧化碳减排已提上各国的发展议程中，寻找更清洁、更高效、更可持
续的能源成为各国科学家关注的焦点[1-4]。 
生物质能作为唯一可提供有机碳源的新能源，在替代石油基化学品领域吸引
了科研工作者的关注。尽管生物质能的产业化依然面临着环境、伦理等方面的问
题，在其产业化的过程中仍需要评估其经济效益、环境效益和社会效益，但生物
质本身包含的丰富的官能团可以使化学品的制备较烃类化合物更简捷，并减少废
物的排放。同时生物基产品有着独特的生物可降解性和生物兼容性，从经济角度
看，其“天然”和“生物质来源”的标签有助于提高其价值和产品的市场占有率。
因而，通过将生物质高效转化为高附加值化学品如生物燃料、化学品和材料成为
生物质利用的有效途径，其产品在市场经济中亦充满竞争力[5]。 
世界各国在生物质的转化利用方面的投入也十分巨大[6-12]，在中国十二五规
划中亦提出了鼓励发展生物质能的计划。在全球能源危机此起彼伏、地缘政治对
能源的影响日益加重的大背景下，积极发展新能源，减少对传统化石燃料的依赖
成为国家发展的战略决策。此外，发展生物质能对改善环境、促进经济社会可持
续发展亦有着十分深远的意义。 
1.2 由生物质制备高附加值化学品 
石油资源是一种不可再生资源且在世界各地分布不均，使得寻找可替代石油
的、可持续供给的燃料和化学品变得十分重要。尽管 2008 年以来金融危机导致
国际油价一路下跌，但国际局势风云莫测，国家能源安全的保障供给受到严重威
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胁。从国家战略安全的角度，积极开发新能源以减少对油气资源的依赖成为各国
发展的共识。生物质能作为一种可再生能源，不仅储量巨大，而且对环境友好，
因而其利用受到社会的广泛关注。生物质能来源于生物质，最终又回归生物质本
身，可持续的碳循环使得其对环境实现了零 CO2 排放[13, 14]。中国已制定碳减排目
标，规定到 2020 年单位 GDP 二氧化碳排放比 2005 年下降 40%-45%，非化石能
源占一次能源消费的比重达 15%左右。 
生物质的利用主要包括物理转化、化学转化和生物转化以及相互间的联合转
化[15]等（图 1.1），传统的生物质利用主要包括直接燃烧和以粮食为原料发酵制得
乙醇、乳酸等产品，但以粮食为原料存在着“与人争粮、与粮争地”的矛盾与瓶颈
[16]。近年来，木质纤维素作为生物质中最丰富的资源，其不可食用、储量大和分
布广泛等优势使得木质纤维素的转化利用成为生物质能发展的焦点[17-20]。同时，
生物质作为唯一含有机碳的可再生能源[21]，其高效催化化学转化制备高附加值化
学品成为研究热点，由生物质转化制备高附加值化学品不仅可缓解环境压力，其
生物兼容性和可降解性亦提高了品质，促进了产品的升级换代[1, 2, 19, 22, 23]。与生物
质制备低附加值的生物燃油只能满足“可再生能源利用”这一个标准相比，由生物
质转化制备高附加值化学品的路径具有满足“可再生能源利用”和“经济性”的双
重标准[5]。 
 
图 1.1 生物质转化的主要途径 
Fig.1.1 The main pathways for conversion of biomass 
Bozell 和 Peterson 等[24]提出由生物质转化为化学品的两种途径（图 1.2）： 
1. 目标产物为导向的途径； 
2. 过程技术为导向的途径。 
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这两种途径互有优缺点，以目标产物为导向有助于研究人员细致分析各种技
术手段的成本和产出，使得结果更能满足当时的市场条件，从而实现项目盈利[25]。
例如，过去十年，生物炼制产业主要集中于生物乙醇的发酵生产。但伴随着新技
术的出现，原先的分析会显得无意义，并且被该项目否定的技术手段有可能在其
他化学品的制备中满足条件，其研究是收敛于一点的。相反，以过程技术为导向
有利于不断丰富生物质化学品的种类，推陈出新，其研究是发散的。但由于结果
和过程的未知，实际应用会承受很大的风险。例如，石油产业的发展则是由利用
传统手段蒸馏原油发现了煤油，科学家又通过研究裂解的方法继而发现了烯、汽
油和芳香类化合物[26]。 
 
图 1.2 合成生物质基化学品与燃料途径[24] 
Fig.1.2 Research approaches for biobased fuels and chemicals 
同时，Bozell 和 Peterson 在 2004 年美国能源部提出的 Top10 生物基化学品
的基础上增加了 5 种，这 15 种最具代表性的平台化合物主要是以生物质五碳糖
或六碳糖为原料，通过生物、化学、物理手段合成的。它们分别是：丁烯二酸、
反丁烯二酸、苹果酸、呋喃二甲酸、3-羟基丙酸、天门冬氨酸、葡糖二酸、谷氨
酸、衣康酸、乙酰丙酸、三羟基丁内酯、甘油、山梨醇、木糖醇、阿拉伯糖醇等。
作者根据各化学品的理化性质、技术手段和应用等因素对这些生物基产品进行了
详细的分析，主要考察生物基产品的受关注程度、产业化前景和作为平台化合物
的潜力等现实因素。其中，乙酰丙酸作为极为重要的平台化合物已广泛应用于医
药中间体和精细化学品等行业。 
如今生物质转化为化学品仍有很多需要解决的问题，采用何种高效的技术和
制备何种生物基化学品仍需要不断探索，生物质炼制产业发展也同样依赖于市场
和高效的技术，如何将生物质产业融入现有的工业体系，企业同样也需要承担很
大的风险。 
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1.3 生物质基平台化合物乙酰丙酸的研究进展 
1.3.1 乙酰丙酸的制备 
乙酰丙酸（Levulinic acid，LA）又名果糖酸、戊隔酮酸或左旋糖酸，分子式
是 C5H8O3。其纯品为针状结晶或白色片状，粗品为无色或浅黄色的透明液体，
易燃、低毒，有吸湿性，易溶于水、醇、醚、酮和芳香烃等。其不溶于煤油、汽
油、松节油、四氯化碳等[27, 28]，其具体物性参数见表 1.1。 
表 1.1 LA 的物理性质 
Tab.1.1 The physical properties of levulinic acid 
项目 数值 
摩尔质量（g/mol） 116.12 
沸点（℃） 245-246 
熔点（℃） 30-33 
相对密度 1.134 
折光率 1.439 
汽化热（kcal/g） 0.14 
溶解热（cal/g） 19 
酸强度（pKa） 4.5 
闪点（℃） 138 
表面张力（N/cm） 39.7 
 
乙酰丙酸作为重要的生物质基平台化合物，其合成受到科研工作者的广泛关
注。目前乙酰丙酸的制备方法主要有生物质直接水解法和糠醇催化水解法，如图
1.3 所示。生物质直接水解法是由木质纤维素、淀粉等多糖在酸性条件下高温水
解制得[29-32]；糠醇催化水解法是以糠醇为原料，在酸性条件下经水解、开环和重
排反应生成乙酰丙酸[33-36]。 
传统的酸水解制备乙酰丙酸采用稀硫酸或稀盐酸作为酸水解液，但乙酰丙酸
的分离和腐殖质的去除十分麻烦。BioMetics 公司[37, 38]开发了一种由木质纤维素
（农林加工废弃物）通过化学方法制备乙酰丙酸的生物炼制工艺，该工艺分两步
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进行稀硫酸催化水解，反应流程如图 1.4 所示。首先，在 215-230℃、1.5%-3.5%
稀硫酸的条件下反应 13.5-16s，将原料中的纤维素和半纤维素分解为己糖单体、
戊糖单体和低聚物，之后进一步水解为糠醛和 5-羟甲基糠醛；然后将水解产物导
入到第二个反应器，在 200-210℃条件下继续水解 20-30 min，使 5-羟甲基糠醛进
一步脱水生成乙酰丙酸和甲酸。该工艺乙酰丙酸的得率达到 60%-70%，具备了
产业化应用的条件。Darryn W. Rackemann 等[28]综述了由固体酸催化剂催化制备
乙酰丙酸的工艺方法，由酸性树脂或者 LZY 分子筛均需要在较低温度下反应超
过 15h，乙酰丙酸得率在 6%-43.2%之间，Corma 等[39]指出开发具有分子选择性
的分子筛是提高乙酰丙酸选择性的关键，由分子筛固相催化制备乙酰丙酸具有潜
在的应用前景。 
 
图 1.3 由木质纤维素制备乙酰丙酸的路径 
Fig.1.3 Process for LA production from lignocellulose 
 
图 1.4 BioMetics 公司制备乙酰丙酸的连续工艺 
Fig.1.4 Continuous process for LA synthesis in BioMetics Inc. 
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